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論　　文　　の　　要　　旨
　有性生殖は生物の進化およびその多様化に極めて重要な役割を果たしてきた。有性生殖における
配偶子融合のメカ三ズムの解明はラ現在の生物学において最も興味がありヨ重要な課題の一つとさ
れている。
　本研究は雪真核微生物である細胞性粘菌αめo∫肋舳ぬoo肋〃榊を用いてヨその有性的細胞融合
のメカニズムの解明を分子レベルで試みている。n挑oo肋舳は土壌性のアメーバ状単細胞で，バ
クテリアを捕食して2分裂によって増殖するがラバクテリアがなくなると増殖期から発生期に入る。
発生期には，多細胞体を形成して子実体となる無性的生活環と事細胞が性的融合を行ってマクロシ
ストを形成する有性的生活環とがあり、その選択は環境条件によって支配されている。
　本論文はまずヨ有性無性の選択を決める環境条件として、細胞自身が排出するアンモニア分子が
非常に重要な役割を果たしていることを明かにした。従来雪n挑60肋㈱を寒天培地で培養すると
無性的生活環にヨ液体培養すると有性的生活環に入ることが知られていたが、本研究により、これ
は排出されるアンモニア分子が液体培養では希釈されて，そのために細胞が性的融合能を獲得する
ためであることが明かにされた（Part1）。
　次にヨ本研究は性的融合に直接関わる細胞の表面分子の構造とその遺伝子の構造を明かにした。
性的融合に関わる細胞表面分子書糖蛋白質gp138の存在とその同定，精製はすでになされていたが雪
ここでは事精製したgp138のN末端のアミノ酸配列に基づいて事オリゴヌクレオチドを作成し官これ
をプローブとしてラgp138ををコードする遺伝子をクローニングし言その構造を決定した。その過程
において言gp138をコードする遺伝子はゲノム中に2コピーラGP138AとGP138Bとがあることを明
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かにした。これらの遺伝子はそれぞれ2，464と2，蝸のヌクレオチドからなりヨ共に4つのエキソン
部分からなっている。両者の構造は大変よく似ていて核酸レベルで92％の相同性を持っているが蓼
発生に伴う発現量と発現の時期は全く異なっておりヨGP138Aの発現はGP亙38Bの発現より少なく
とも数倍高くうその発現の時期は、細胞の性的融合能の獲得と一致していることを明かにした。一
方ヨGP138Bの発現は融合能の獲得と一致していなかった（Part2）。
　糖蛋白質gp138の有性的細胞離合への関与はgp138に対する抗体の融合阻害によって示されてい
たがヨ本研究ではこのことをさらに確認するために菅gp138のcDNAを発現プロモーターの下流にう
逆向きに挿入したプラスミド・ベクターを作り冒これをn称oo肋舳の細胞に導入した形質転換体
を得た。この形質転換体ではヨgp王38のアンチセンスmRNAが発現されヨgp138の遺伝子の活性が抑
制された。このため，gp138蛋白質の量が減少しラ細胞の騒合能も著しく阻害されることが示された。
このことは。単離された牽伝子がヨ確かにgp138をコードしていること。また。gp138がn挑60肋舳
細胞の有性的融合に必要な分子であることを示している（Part3）。
審　　査　　の　　要　　旨
　本研究はラ細胞性粘菌nぬ60肋舳をモデル1システムとして有性的細胞融合に関わる細胞表面
蛋白質の構造とラそれをコードする遺伝子の構造およびその発現を明かにしたもので、非常に優れ
ている。最近ヨウイルスの細胞膜融合蛋白質が同定され，その構造が決定されておりラまたラ酵母
やモノレモットでも有性的細胞融合に関わる分子が同定されてきているがヨ本研究で明かにしたこの
分子はラそれらの分子とは全く構造的に異なっておりラ今後の研究の発展が大いに期待される。
　本論文は、生物の有性的細胞融合の研究に極めて重要な知見をもたらす卓越した論文として高く
評価される。
　よってラ著者は博士（理学）の学位を受けるに十分な資格を有するものと認める。
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